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状腺細胞株に対する変異型v-Raf murine sarcoma viral oncogene homolog B 遺伝子(BRAF)
の強制発現実験で、顕著なmiR-19bの発現上昇が確認されている。一方、メラノーマで、そ
の50%以上においてのBRAF遺伝子の変異が確認されており、BRAF変異に起因したRAS経路の
恒常的な活性化がメラノーマの発生と増悪に関わる主要な鍵因子として知られている。本
研究の実験に用いたメラノーマ細胞株も変異型のBRAFをコードしていることから、メラノ
ーマにおけるmiR-19bの発現亢進の原因の一つとしてBRAF遺伝子の変異が上流の因子であ
る可能性が考えられるので、miR-19b/PITX1/hTERT経路はBRAF変異に起因したRAS経路の恒
常的な活性化と関連してメラノーマの発生と進展に寄与していることが示唆される。 
 
結 論 
 miR-19bはPITX1の上流因子として機能しPITX1を負に制御する新規のmiRNAであり、PITX1
の発現抑制を通してhTERTの発現およびテロメレース活性を亢進してメラノーマの進展に
寄与することが示唆された。 
 
 
